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Streszczenie
Wstęp: W piśmiennictwie od wielu lat toczy się dyskusja nad wzajemnymi zależnościami między chorobami gruczołu
piersiowego a funkcją gruczołu tarczowego. W cytowanych w literaturze badaniach poszukuje się głównie odpowiedzi na
pytanie: czy stany chorobowe gruczołu tarczowego mogą indukować powstawanie raka piersi? Natomiast niewiele jest
badań wykazujących, czy przebyte, skojarzone leczenie raka gruczołu piersiowego u kobiet (mastektomia, chemioterapia)
ma istotny wpływ na zaburzenie funkcji tarczycy.
Celem pracy było wykazanie, czy przebyte leczenie raka gruczołu piersiowego u kobiet (mastektomia, chemioterapia) ma
istotny wpływ na zaburzenie funkcji tarczycy?
Materiał i metody: Badaniami objęto 173 osoby w wieku 30–80 lat (średnia wieku: 56 lat). Grupę badaną stanowiło
97 kobiet po mastektomii, których średnia wieku wynosiła 60 lat (mediana 59 lat). Grupę kontrolą stanowiło natomiast
76 kobiet, średnia wieku 55 lat (mediana 55 lat). Z grupy badanej 75 kobiet po mastektomii dodatkowo poddano leczeniu
chemioterapią, natomiast u 22 kobiet nie zastosowano chemioterapii.
Ocenę stanu morfologicznego tarczycy u kobiet w obu badanych grupach wykonano przy użyciu metody USG, dynamicz-
nej prezentacji za pomocą kolorowego doplera i biopsji aspiracyjnej cienkoigłowej. Stan czynnościowy tarczycy oceniono
na podstawie analizy surowicy krwi pacjentów, wykonując pomiary stężenia hormonów (TSH, fT3, fT4) oraz poziomu
przeciwciał przeciwtarczycowych (p/anty-TPO, p/anty-Tg).
Wyniki: W badaniach wykazano, że u kobiet poddanych chemioterapii średnie stężenia przeciwciał anty-TPO oraz anty-Tg
były wyższe niż u kobiet, u których nie stosowano leczenia onkologicznego. Stężenia wolnego hormonu fT3 były prawie iden-
tyczne. Niemniej jednak stężenie TSH (thyroid stimulating hormone) wykazywało tendencje wzrostowe, co w konsekwencji
u kobiet z rakiem piersi po przebytym leczeniu onkologicznym (mastektomia, chemioterapia) powoduje niedoczynność tarczycy.
Wnioski: Z uwagi na wysokie miana przeciwciał przeciwtarczycowych, prowadzących do destrukcji tkanki tarczycowej,
u kobiet z rakiem piersi po przebytym leczeniu onkologicznym powinno się monitorować funkcję tarczycy pod względem
zarówno morfologicznym, jak i czynnościowym.
(Endokrynol Pol 2007; 58 (5): 397–402)
Słowa kluczowe: gruczoł tarczowy, mastektomia, chemioterapia u kobiet z rakiem piersi, hormony, autoprzeciwciała
Abstract
Introduction: For many years much attention has been focused on an interaction between the breast disease and the
thyroid gland function in the literature. In those studies the question whether disease changes in the thyroid gland can
induces the breast disease was addressed. On the other hand there are a few works concerning the inverted question
whether the breast cancer therapy, in particular after mastectomy and chemotherapy, can disturb the thyroid gland function.
The aim of the study is to investigate the influence of the mastectomy and chemotherapy on the thyroid gland function in
women after breast cancer therapy.
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Material and methods: 173 patients aged 30–80 (average 56) were included in this study. The studied group comprised
97 women after breast cancer therapy (average age 60). The control group consisted of 76 patients (average age 55).
75 patients after mastectomy of the studied group were additionally treated with chemotherapy, but in 22 women chemo-
therapy was not applied. The following methods were used to carry out the research: the USG method was applied to
evaluate thyroid morphological condition in women after mastectomy and chemotherapy; the color Doppler technique
was used for dynamic presentation and fine- needle aspiration biopsy: examination of the thyroid functional state by
measuring the TSH, fT3, fT4 hormone concentration and the level of antithyroid antibodies.
Results: An average concentration of antithyroid antibodies: anti-TPO and anti-Tg was found significantly higher in the
studied group of women after chemotherapy, comparing with the control group. The level of fT3 hormone concentration
was comparable in all investigated groups. Nevertheless, the average concentration of TSH was found higher in women
after mastectomy and chemotherapy and as a consequence leading to hypothyroidism.
Conclusion: Taking into consideration the high level of the concentration of antithyroid antibodies: (anty-TPO and anty-
Tg), which lead to destruction of the thyroid gland tissue, the thyroid gland function of the women after mastectomy and
chemotherapy should be monitored morphologically as well as functionally.
(Pol J Endocrinol 2007; 58 (5): 397–402)
Key words: thyroid gland, mastectomy, chemotherapy in women with breast cancer, hormones, antibodies
Wstęp
W piśmiennictwie od wielu lat toczy się dyskusja nad
wzajemnymi zależnościami między chorobami gruczołu
piersiowego a funkcją gruczołu tarczowego. Podejmo-
wane są liczne badania mające na celu wykrycie istot-
nych czynników, które mogą indukować procesy cho-
robowe w tych narządach. Dotyczą one między innymi
wzajemnych korelacji przemian w układach hormonal-
nym oraz immunologicznym i są prowadzone szcze-
gólnie u kobiet z rakiem piersi [1–3]. W cytowanych
w literaturze badaniach poszukuje się głównie odpo-
wiedzi na pytanie: czy stany chorobowe gruczołu tar-
czowego mogą indukować powstawanie raka piersi?
Natomiast niewiele jest badań wykazujących wpływ
przebytego leczenia raka gruczołu piersiowego u ko-
biet (mastektomia, chemioterapia) na zaburzenie funk-
cji tarczycy [4–7].
Dlatego też celem niniejszej pracy było wykazanie,
czy przebyte leczenie raka gruczołu piersiowego u ko-
biet (mastektomia, chemioterapia) ma istotny wpływ na
zaburzenie funkcji tarczycy?
Materiał i metody
Badaniami objęto 173 osoby w wieku 30–80 lat (średnia
wieku: 56 lat). Grupę badaną stanowiło 97 kobiet po
mastektomii, których średnia wieku wynosiła 60 lat
(mediana 59 lat). Grupę kontrolą stanowiło natomiast
76 kobiet o średniej wieku 55 lat (mediana 55 lat), które
odpowiadały wiekowo osobom z grupy badanej, bez
przebytej terapii onkologicznej z powodu nowotworu
złośliwego (raka piersi) i bez schorzeń tarczycy.
Do grupy badanej zakwalifikowano kobiety po le-
czeniu onkologicznym zrzeszone w Świętokrzyskim
Klubie Amazonek przy Świętokrzyskim Centrum On-
kologii w Kielcach oraz podległe dwóm oddziałom:
w Starachowicach i Końskich. Z oddziału kieleckiego
zakwalifikowano do badań 55 kobiet, ze Starachowic
— 32, a z Końskich — 10 kobiet. Kryterium włączają-
cym Amazonki do badań było ustalenie w wywiadzie
i dokumentacji medycznej braku wcześniejszego lecze-
nia chorób tarczycy. Badane nigdy nie zgłaszały żad-
nych dolegliwości ze strony gruczołu tarczowego,
a w badaniu przedoperacyjnym (mastektomią) nie
stwierdzono schorzeń tarczycy.
Pacjentki przebyły mastektomię w okresie od roku
do 10 lat przed badaniem. Kobiety  operowano zmody-
fikowaną metodą radykalnej mastektomii według Pa-
teya [8–9]. U badanych pacjentek najczęstszym nowo-
tworem piersi był rak przewodowy (Ca ductale), który
stanowił 49% wszystkich rozpoznanych raków w gru-
pie badanej. Osobną grupę przypadków (26%) stano-
wił rak zrazikowy naciekający (Ca lobulare inv.). Stopień
zaawansowania klinicznego według klasyfikacji Świa-
towej Organizacji Zdrowia (WHO, World Health Orga-
nization): T2N1M0. W grupie badanej w badaniu histo-
patologicznym tkanki nowotworowej u 26% pacjen-
tek stwierdzono obecność receptorów ER i PgR, co
wskazywało, że są to raki hormonalnie zależne.
W okresie obserwacji pacjentek nie zaobserwowano
przerzutów ani wznowy nowotworów. Pacjentki po
leczeniu operacyjnym z rakiem piersi i w zależności
od otrzymanego wyniku histopatologicznego, wielko-
ści guza, sposobu naciekania, obecności przerzutów
do węzłów chłonnych pachowych (TNM) zakwalifi-
kowano do leczenia uzupełniającego, w tym na che-
mioterapię 75 kobiet.
Zastosowano u nich chemioterapię w postaci zesta-
wów leków, wykorzystując następujące schematy: CMF
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(cyklofosfamid, metotreksat, 5-fluorouracyl) oraz FAC
(5-fluorouracyl, adriamecyna, cyklofosfamid).
Stan morfologiczny tarczycy u osób w obu badanych
grupach oceniono przy użyciu metody USG oraz biop-
sji aspiracyjnej cienkoigłowej (igła 0,5), a stan czynno-
ściowy tarczycy — na podstawie analizy surowicy krwi
pacjentów leczonych onkologicznie. Wykonano pomiar
stężenia hormonów (TSH, fT3, fT4) oraz stężenia prze-
ciwciał przeciwtarczycowych (p/anty-TPO, p/anty-Tg).
Ponadto w obu grupach pacjentek oceniono: wiek, ciś-
nienie tętnicze i przebyte choroby, a w badaniu palpa-
cyjnym — gruczoł tarczowy i gruczoł piersiowy. W ba-
daniu palpacyjnym za prawidłowy gruczoł tarczowy
przyjęto (w wymiarze pionowym) 2 cm długości jed-
nego płata tarczycy i około 1 cm (w wymiarze pozio-
mym) powyżej cieśni. Wszelkie patologie, stwierdzone
w obrębie gruczołu piersiowego u kobiet z grupy kon-
trolnej, wykluczały pacjentki z dalszego badania.
Wymiary gruczołu tarczowego oceniono w badaniu
USG tarczycy przy użyciu aparatu firmy ESAOTAE
— Biomedice Technos MPX, wyposażonego w głowicę
liniową o częstotliwości 7,5 MHz i długości 6 cm. Obję-
tość tarczycy w prezentacji dynamicznej obliczano na
podstawie wzoru:
V = a × b × c × P/b [1],
gdzie a, b, c — odpowiadają grubości, szerokości i dłu-
gości płatów, P/b = 0,524.
Obecność i echostrukturę guzków tarczycy oceniono
w dynamicznej prezentacji za pomocą techniki kolo-
rowego doplera. Oceniono strukturę miąższu tarczycy
pod względem homogenności (jako jednorodną i nie-
jednorodną) oraz pod względem amplitudy echa (nor-
mo-, hipo- i hiperechogenna).
Badanie stanu czynnościowego tarczycy oceniono na
podstawie badania surowic krwi pacjentek. Do ozna-
czeń stężeń badanych hormonów wykorzystano nastę-
pujące metody: TSH — metoda immunoradiometrycz-
na (IRMA), fT3 — metoda radioimmunologiczna (RIA),
fT4 — metoda radioimmunologiczna (RIA), p/TPO
— metoda enzymatyczna (ELISA), p/Tg — metoda en-
zymatyczna (ELISA).
Analiza statystyczna
Dla badanych parametrów przeciwciał przeciwtarczy-
cowych (anty-TPO, anty-Tg) oraz hormonów (TSH, fT3,
fT4) obliczono podstawowe miary statystyczne: średnią,
odchylenie standardowe, medianę, kwartyl pierwszy
i trzeci, minimum i maksimum.
Aby porównać średnie stężenia badanych parametrów
między badanymi grupami, zastosowano test t-Studenta,
a w celu porównania median stężeń — test mediany. Dla
wartości p < 0,05 przyjęto istotne statystycznie różnice
badanych parametrów. W prezentowanych tabelach
podano wartości p dla testu t-Studenta (t) oraz dla te-
stu mediany (M) (w przypadku różnic statystycznie
istotnych wartości p wyróżniono pogrubioną czcionką).
Obliczenia wykonano za pomocą oprogramowania
SAS, wersja 8.02, którego licencję posiada Politechnika
Świętokrzyska w Kielcach.
Wyniki
Wartości stężeń przeciwciał przeciwtarczycowych
i hormonów tarczycy w surowicy krwi kobiet z grupy
badanej po mastektomii i stosowanej chemioterapii
przedstawiono w tabelach I i II.
Siedemdziesiąt siedem procent kobiet po mastekto-
mii z grupy badanej poddano leczeniu chemioterapią,
Tabela I
Ocena stężenia przeciwciał przeciwtarczycowych w surowicy krwi osób z grupy badanej poddanych bądź niepoddanych
chemioterapii
Table I
Serum concentrations of antithyroid antibodies in patients treated with vs. without chemotherapy
Badany parametr Pacjentki niepoddane Pacjentki poddane Wartość p
 chemioterapii chemioterapii
Miano przeciwciał anty-TPO
Liczba pacjentek 22 75 0,0046 (t)
Średnia (Std) 108,5 (312,4) 515,6 (1060,9)
Mediana (Q1–Q2) 28,3 (17,4–60,8) 30,8 (15,0–414,4)
Min–Max 0,0–1492,0 4,6–4726,8 0,8071 (M)
Miano przeciwciał anty-Tg
Liczba pacjentek 22 75 0,3719 (t)
Średnia (Std) 43,7 (35,1) 91,2 (247,2)
Mediana (Q1–Q2) 32,0 (19,6–50,2) 24,3 (17,9–50,0)
Min–Max 11,9–151,7 0,0–1694,5 0,1331 (M)
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natomiast u 23% kobiet nie zastosowano dodatkowego
leczenia onkologicznego. Mediana stężeń anty-TPO
u pacjentek poddanych chemioterapii wynosiła 30,8 jm./ml
i była wyższa o 2,5 jm./ml niż w grupie pacjentek nie-
poddanych chemioterapii. Natomiast średnia stężeń
anty-TPO w grupie pacjentek poddanych chemioterapii
wynosiła 515,6 jm./ml i była prawie 5-krotnie wyższa
(p = 0,0046) niż w grupie pacjentek, które nie otrzyma-
ły chemioterapii (tab. I). Mediana stężeń anty-Tg u pa-
cjentek poddanych chemioterapii wynosiła 24,3 jm./ml
i była niższa o 7,7 jm./ml niż u pacjentek nieleczonych che-
mioterapią. Natomiast średnie stężenie anty-Tg u kobiet
poddanych chemioterapii wynosiło 91,2 jm./ml i było
ponad 2-krotnie wyższe od stężenia w grupie pacjentek
niepoddanych leczeniu. Między tymi wartościami nie
zaobserwowano istotnych statystycznie różnic (p =
= 0,3719). Stężenie fT3 (tab. II), wyrażone jako mediana
i jako średnia arytmetyczna, było identyczne w obu gru-
pach (z/bez chemioterapii) i wynosiło 2,9 mg/ml. Stęże-
nie fT4 było nieznacznie wyższe w grupie pacjentek
poddanych chemioterapii, zarówno w odniesieniu do
średniej arytmetycznej (p = 0,1238), która wynosiła
13 pg/ml, jak i do mediany (p = 0,1637), i wynosiło
13,1 pg/ml.
W grupie badanych kobiet średnie stężenie TSH
utrzymywało się na tym samym poziomie (tab. II).
W pracy porównano także stężenia hormonów tar-
czycy i przeciwciał przeciwtarczycowych, anty-TPO
i anty-Tg, oznaczonych w surowicy krwi osób z całej
grupy badanej i kontrolnej (tab. III i IV). W grupie kon-
trolnej mediana stężeń anty-TPO wynosiła 18,7 jm./ml
i była prawie o 40% niższa niż w surowicy krwi osób
z grupy badanej. Różnica ta była znamienna statystycznie
(p = 0,0374). Zarówno w grupie kontrolnej, jak i bada-
nej stwierdzono bardzo wysokie stężenie anty-TPO.
Mediana stężeń anty-Tg w grupie kontrolnej była niż-
sza o 40% niż w grupie badanej i wynosiła 17,2 jm./ml.
Stężenie hormonów tarczycy w grupach badanej i kon-
trolnej wynosiło odpowiednio: dla fT3 — 2,9 pg/ml vs.
2,8 pg/ml, dla fT4 — 12,9 pg/ml vs. 14,0 pg/ml, dla TSH
— 1,9 njm./l vs. 0,7 njm./l. Zatem, średnie stężenie fT3
było porównywalne w grupach badanej i w kontrolnej
(tab. II). Natomiast średnie stężenia fT4 były niższe
w grupie badanej niż w grupie kontrolnej i wynosiły
1,10 pg/ml. Mediana stężeń TSH była 2-krotnie wyższa
w grupie badanej niż w grupie kontrolnej, a różnica była
istotna statystycznie (p = 0,0014).
Dyskusja
U 16% pacjentek poddanych chemioterapii stężenie
anty-TPO przekraczało 1000 jm./ml, a u 6% — 3000 jm./
/ml. Tylko u jednej pacjentki niepoddanej chemiotera-
pii stwierdzono stężenie anty-TPO przekraczające 1000
jm./ml. U 12% pacjentek stężenie anty-Tg przekraczało
100 jm./ml, w tym u 2% pacjentek stężenie przekracza-
ło 1000 jm./ml. W grupie pacjentek niepoddanych che-
mioterapii tylko u 2 kobiet stężenia anty-Tg przekra-
czały 100 jm./ml. U 19% pacjentek poddanych chemio-
terapii stężenia przekraczały normę dla fT3. Natomiast
przekroczone normy fT3 u pacjentek niepoddanych
chemioterapii stwierdzono u 11% badanych. Tylko
u jednej pacjentki poddanej chemioterapii (1,3%) za-
obserwowano przekroczoną normę dla fT4 (22,8 pg/ml).
Tabela II
Ocena stężenia hormonów tarczycy w surowicy krwi osób z grupy badanej poddanych bądź niepoddanych chemioterapii
Table II
Serum thyroid hormone concentrations in patients treated with vs. without chemotherapy
Badany parametr Pacjentki niepoddane Pacjentki poddane Wartość p
chemioterapii  chemioterapii
FT3
Liczba pacjentek 22 75 0,9158 (t)
Średnia (Std) 2,9 (0,3) 2,9 (0,5)
Mediana (Q1–Q2) 2,9 (2,7–3,0) 2,9 (2,8–3,1)
Min–Max 2,2–3,5 1,4–4,7 0,3459 (M)
FT4
Liczba pacjentek 22 75 0,1238 (t)
Średnia (Std) 12,1 (1,8) 13,0 (2,3)
Mediana (Q1–Q2) 12,0 (10,7–13,8) 13,1 (11,8–14,1)
Min–Max 8,6–15,2 7,1–22,8 0,1637 (M)
TSH
Liczba pacjentek 22 75 0,3782 (t)
Średnia (Std) 1,7 (1,0) 2,0 (1,7)
Mediana (Q1–Q2) 1,3 (1,0–2,4) 1,5 (0,9–2,8)
Min–Max 0,6–3,6 0,1–9,9 0,3627 (M)
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U 25% pacjentek poddanych chemioterapii występo-
wały stężenia fT4 przekraczające 20 pg/ml, podczas gdy
u 5% pacjentek niepoddanych chemioterapii stężenie
fT4 wynosiło powyżej normy. W grupie pacjentek pod-
danych chemioterapii u 2,6% stwierdzono stężenie
TSH poniżej 0,4 njm./l, natomiast u 10,7% — poziom
stężenia TSH przekraczał normę (4 njm./l) [10–12].
W grupie badanej u 13 pacjentek stwierdzono stęże-
nie anty-TPO powyżej 1000 jm./ml, natomiast u 3 pa-
cjentek przekraczało 4000 jm./ml. W grupie kontrol-
nej u 10 pacjentek stężenie anty-TPO było powyżej
1000 jm./ml, u 3 pacjentek stężenie również przekra-
czało 4000 jm.//ml. W grupie badanej u 2 pacjentek stę-
żenia anty-Tg przekraczały 1000 jm./ml, podczas gdy
w grupie kontrolnej znajdowały się powyżej 1000 jm./ml
aż u 6 pacjentek.
Tabela III
Stężenia przeciwciał przeciwtarczycowych: anty-TPO i anty-Tg oznaczonych w surowicy krwi osób z grup badanej i kontrolnej
Table III
Serum concentrations of antithyroid antibodies: anti-TPO and anti-Tg in patients from study group and in controls
Badany parametr Grupa badana Grupa kontrolna Wartość p
Miano przeciwciał anty-TPO
Liczba pacjentek 97 76 04027 (t)
Średnia (Std) 422,3 (957,1) 568,5 (1193,7)
Mediana (Q1–Q2) 28,9 (15,1–207,5) 18,7 (13,8–358,2)
Min–Max 0,0–4726,38 0,0–5040,0 0,0374 (M)
Miano przeciwciał anty-Tg
Liczba pacjentek 97 76 0,0107 (t)
Średnia (Std) 80,5 (218,5) 340,7 (948,2)
Mediana (Q1–Q2) 25,3 (19,3–50,0) 17,2 (10,9–29,3)
Min–Max 0,0–1694,5 0,0–3876,5 0,0460 (M)
Tabela IV
Stężenia hormonów fT3, fT4, TSH oznaczonych w surowicy krwi osób z grup badanej i kontrolnej
Table IV
Serum concentrations of fT3, fT4 and TSH in patients from study group and in controls
Badany parametr Grupa badana Grupa kontrolna Wartość p
FT3
Liczba pacjentek 97 76 0,0866 (t)
Średnia (Std) 2,9 (0,5) 3,1 (1,0)
Mediana (Q1–Q2) 2,9 (2,8–3,1) 2,8 (2,5–3,6)
Min–Max 1,4–4,7 1,1–7,5 0,5145 (M)
FT4
Liczba pacjentek 97 76 0,0308 (t)
Średnia (Std) 12,8 (2,2) 14,1 (5,5)
Mediana (Q1–Q2) 12,9 (11,3–13,9) 14,0 (10,2–16,2)
Min–Max 7,1–22,8 1,4–35,1 0,3792 (M)
TSH
Liczba pacjentek 97 76 0,0563 (t)
Średnia (Std) 1,9 (1,6) 3,7 (8,9)
Mediana (Q1–Q2) 1,4 (0,9–2,6) 0,7 (0,2–2,0)
Min–Max 0,1–9,9 0,0–50,0 0,0014 (M)
Wnioski
1. U kobiet z następową chemioterapią wykazano, że
średnia stężeń przeciwciała anty-TPO w grupie cho-
rych poddanych chemioterapii jest znacznie wyższa
niż w grupie bez chemioterapii, a różnica jest istotna
statystycznie (p = 0,0046). W przypadku  przeciwciała
anty-Tg i TSH nie zaobserwowano statystycznie istot-
nej różnicy między średnią a medianą stężeń.
2. Leczenie skojarzone raka piersi (mastektomia i che-
mioterapia) może wpływać na ujawnienie się niedo-
czynności tarczycy. W grupie badanej stwierdzono
wyższą medianę stężeń TSH (różnica znamienna
statystycznie, p = 0,0014).
3. U kobiet z rakiem piersi po przebytym leczeniu on-
kologicznym należy kontrolować funkcję tarczycy
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pod względem zarówno morfologicznym, jak i czyn-
nościowym.
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